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Предпосылки к проведению исследования
В целом в мире инсульт остается второй по часто-
те причиной смерти и основной причиной развития 
тяжелой и стойкой инвалидности. Результаты кли-
нических исследований свидетельствуют о том, что 
снижение артериального давления (АД) приводит к 
снижению риска развития инсульта у больных с арте-
риальной гипертонией, а также у больных с нормаль-
ным уровнем АД и ранее перенесенным инсультом или 
преходящим нарушением мозгового кровообращения. 
Несмотря на доказанную эффективность снижения 
АД с целью первичной и вторичной профилакти-
ки инсульта, эффекты применения антигипертензив-
ных препаратов (АГП) при повышенном уровне АД в 
ранние сроки после развития острого ишемического 
инсульта (ОИИ) не были точно установлены. В острую 
фазу ишемического инсульта (ИИ) часто наблюдает-
ся повышенный уровень АД. Результаты обсерваци-
онного исследования US National Hospital Ambulatory 
Medical Care Survey свидетельствовали о том, что в 
момент доставки в отделение неотложной помощи 
у 76,5% больных с ОИИ систолическое артериальное 
давление (САД) достигает 140 мм рт.ст. или более. 
В ходе выполнения обсервационных исследований 
были получены противоречивые данные о том, что 
снижение АД в течение первых 48 ч поcле развития 
клинических проявлений инсульта может сопровож-
даться как увеличением, так и уменьшением частоты 
развития неблагоприятных исходов или отсутствием 
изменений этого показателя. До последнего времени 
не было опубликованных результатов клинических 
исследований, которые бы обладали достаточной ста-
тистической мощностью для проверки гипотезы о том, 
что снижение АД приведет к ухудшению клинических 
исходов у больных с ОИИ. 
Цель исследования
Проверить гипотезу о том, что умеренное снижение 
АД в течение первых 48 ч после развития ОИИ приве-
дет к снижению общей смертности и частоты развития 
тяжелой инвалидности в течение 14 дней наблюдения 
или к моменту выписки из стационара. 
Структура исследования
Многоцентровое простое слепое рандомизирован-
ное контролируемое исследование с использованием 
слепого метода при оценке неблагоприятных исходов, 
которое было выполнено в 26 госпиталях Китая; про-
должительность наблюдения — 3 мес. 
Больные
В исследование включали больных в возрасте 
22 лет или старше с ИИ, подтвержденным с помощью 
компьютерной томографии или магнитно-резонанс-
ной томографии головного мозга, который развился 
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в течение 48 ч до включения, если уровень САД у 
них был в диапазоне от 140 до 220 мм рт.ст. Больные 
с уровнем САД 220 мм рт.ст. и более или уровнем 
диастолического АД (ДАД) 120 мм рт.ст. и более не 
включались в исследование, поскольку в соответствии 
с современными клиническими рекомендациями у 
таких больных считается обоснованным применение 
АГП. Кроме того, в исследование не включали боль-
ных с тяжелой сердечной недостаточностью, острым 
инфарктом миокарда или нестабильной стенокарди-
ей, фибрилляцией предсердий, расслоением аорты, 
стенозом мозговых сосудов или устойчивой к лече-
нию артериальной гипертонией. Больных, у которых в 
качестве начальной терапии применяли тромболити-
ческую терапию (с помощью внутривенного введения 
рекомбинантных тканевых активаторов плазминоге-
на — ртАП), не включали в исследование в связи с тем, 
что у них требуются другие подходы к снижению АД. 
Вмешательство
Исследование было разработано для проверки 
гипотезы о том, что применение антигипертензив-
ной терапии (АГТ) с целью снижения АД на 10–25% 
в течение первых 24 ч после рандомизации с дости-
жением уровня САД менее 140 мм рт.ст. и ДАД менее 
90 мм рт.ст. в течение 7 дней, а также поддержание 
такого уровня АД в течение всего периода пребывания 
больного в стационаре приведет к снижению частоты 
развития неблагоприятных исходов по сравнению с 
контрольной группой, в которой АГП не применяли.
Рандомизацию выполняли централизованно с 
использованием стратификации в зависимости от ста-
ционара, в котором больного включали в исследова-
ние, и предшествующего применения АГП. После ран-
домизированного распределения больного в группу 
применения АГТ (группа вмешательства) или группу 
контроля больные прекращали прием всех ранее при-
меняемых АГП. Поскольку исследование было раз-
работано для проверки гипотезы об эффективности 
определенной тактики снижения АД, а не оценки 
эффективности применения определенных АГП, в ходе 
выполнения исследования допускалось использова-
ние различных АГП, включая внутривенное введение 
ингибитора ангиотензинпревращающего фермента (в 
качестве препарата первого ряда использовали энала-
прилат), антагонистов кальция (в качестве препаратов 
второго ряда), а также диуретиков (в качестве препа-
ратов третьего ряда), которые в группе вмешательства 
использовали в виде монотерапии или в сочетании 
друг с другом для достижения целевого уровня АД в 
соответствии с заранее разработанным алгоритмом 
терапии. В группе контроля отменялись все ранее 
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применяемые АГП. После выписки из стационара у 
больных обеих групп применяли АГП в соответствии с 
клиническими рекомендациями. Несмотря на то, что 
лечащие врачи и медицинские сестры, участвовавшие 
в исследовании, знали о результатах распределения 
больных в группу применения определенной тактики, 
больные, включенные в исследование, а также пер-
сонал, принимавший участие в получении данных о 
развившихся неблагоприятных клинических исходах, 
не имели информации о результатах такого распре-
деления. 
Тяжесть инсульта оценивали специально обученные 
неврологи по шкале тяжести инсульта Национального 
института здоровья (National Institutes of Health Stroke 
Scale — NIHSS; диапазон оценок по этой шкале от 0 
до 42 баллов; причем более высокой оценке соответ-
ствуют более выраженные неврологические симпто-
мы) в момент включения в исследования, а затем 
через 14 дней после рандомизации или при выписке 
из стационара и через 3 мес после рандомизации 
во время последнего посещения исследовательско-
го центра. Для подтверждения диагноза инсульта у 
всех больных выполняли компьютерную томографию 
или магнитно-резонансную томографию головного 
мозга по стандартной методике. При первом обсле-
довании специально обученные медицинские сестры 
3 раза измеряли АД с использованием стандартного 
модифицированного протокола Американской ассо-
циации кардиологов. АД измеряли в положении боль-
ных в горизонтальном положении с использованием 
стандартного сфигмоманометра и манжеты одного из 
четырех размеров (педиатрической, стандартной ман-
жеты для взрослых, большой манжеты для взрослых 
или манжеты для измерения АД на бедре) в зависи-
мости от окружности плеча больного. После рандоми-
зации АД измеряли каждые 2 ч в течение первых 24 ч, 
каждые 4 ч в течение 2-го и 3-го дней наблюдения и в 
последующем 3 раза в день до выписки из стационара 
или смерти больного; при каждом измерении регист-
рировали АД 3 раза. 
Критерии оценки/Клинические исходы
Основной: комбинированный показатель общей 
смертности в течение 14 дней после рандомизации 
и частоты развития тяжелой инвалидности в течение 
14 дней после рандомизации или до выписки из стаци-
онара, если она будет ранее 14 дней. Дополнительный: 
комбинированный показатель общей смертности и 
частоты развития тяжелой инвалидности в течение 
3 мес после рандомизации. Тяжелую инвалидность 
устанавливали при оценке по модифицированной шкале 
Ранкина от 3 до 5 баллов в период между 14-м днем и 
через 3 мес после рандомизации. Кроме того, учитыва-
ли такие дополнительные показатели, как частота раз-
вития осложнений сосудистых заболеваний (напри-
мер, смерть от осложнений сосудистых заболеваний; 
несмертельный инсульт; несмертельный инфаркт 
миокарда; стенокардия, при которой требовались гос-
питализация и лечение; застойная сердечная недоста-
точность, при которой требовались госпитализация и 
лечение; заболевание периферических артерий, при 
котором требовались госпитализация и лечение), час-
тота развития смертельного и несмертельного инсуль-
та и общая смертность через 3 мес наблюдения. 
Результаты
С августа 2009 г. по май 2013 г. были обследованы 
22 230 больных, которых последовательно госпитали-
зировали в связи с развитием ОИИ. В исследование 
были включены больные (n=4071), характеристики 
которых соответствовали критериям включения и 
которые согласились участвовать в нем. В группу вме-
шательства и группу контроля были включены 2038 
и 2033 больных соответственно. Средний возраст их 
составил 62 года (64% мужчины). Доля больных, при-
нимавших АГП до госпитализации, достигала 49,1%. у 
77,9% включенных в исследование инсульт был тром-
ботического типа. 
В период между 4 ч и 14-м днем после рандомиза-
ции средний уровень САД и ДАД статистически зна-
чимо различался между группами. В течение первых 
24 ч после рандомизации в группе вмешательства САД 
в среднем снижалось на 21,8 мм рт.ст. (на 12,7%), а в 
группе контроля — на 12,7 мм рт.ст. (на 7,2%); различие 
между группами по степени снижения САД достига-
ло –9,1 мм рт.ст. (при 95% ДИ от –10,2 до –8,1 мм рт.
ст.; p<0,001). Через 7 дней после рандомизации в 
группе вмешательства средний уровень САД дости-
гал 137,3 мм рт.ст. (с достижением целевого уровня 
АД менее 140 мм рт.ст. у 65,7% больных), а в группе 
контроля — 146,5 мм рт.ст. (с достижением целевого 
уровня АД менее 140 мм рт.ст. у 32,2% больных). Через 
14 дней после рандомизации в группе вмешательс-
тва средний уровень САД достигал 135,2 мм рт.ст. (с 
достижением целевого уровня АД менее 140 мм рт.ст. 
у 72% больных), а в группе контроля — 143,7 мм рт.ст. (с 
достижением целевого уровня АД менее 140 мм рт.ст. 
у 39,5% больных). Среднее различие между группой 
вмешательства и группой контроля по уровню САД 
достигало — 9,3 мм рт.ст. (при 95% ДИ от –10,1 до 
–8,4 мм рт.ст.; p<0,001) через 7 дней после рандоми-
зации и –8,6 мм рт.ст. (при 95% ДИ от –9,7 до –7,4 мм 
рт.ст.; p<0,001) — через 14 дней после рандомизации. 
В группе контроля после рандомизации больные пре-
кращали ранее применяемую АГТ. 
Другая терапия, назначаемая лечащими врачами, 
участвующими в исследовании, соответствовала наци-
ональным клиническим рекомендациям по лечению 
инсульта и существенно не различалась между груп-
пами. В частности, гепарин или низкомолекулярный 
гепарин в группе вмешательства и группе контроля 
применяли у 33,4% и 34,1% больных соответственно 
(p=0,63). В группе вмешательства аспирин и клопи-
догрел применяли у 83,9% и 12,2% больных соот-
ветственно; в группе контроля такие антиагреганты 
применяли у 82,2% и 12,9% больных соответственно 
(p=0,15 и 0,52 для сравнения между группами по при-
менению аспирина и клопидогрела соответственно). 
Внутривенно фибринолитические препараты в группе 
вмешательств и группе контроля вводили 2,6% и 2,3% 
больных соответственно (p=0,55). Следует также отме-
тить, что в группе контроля 2,3% больных не прекрати-
ли прием ранее применяемых АГП. 
через 14 дней после рандомизации или к 
моменту выписки неблагоприятные клиничес-
кие исходы, включенные в основной показатель 
общей смертности и частоты развития тяжелой 
инвалидности, в каждой группе развились у 33,6% 
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Предпосылки к проведению исследования
Радиочастотная катетерная аблация становится 
одним из основных подходов к лечению больных с 
фибрилляцией предсердий (ФП) в случаях выбора так-
тики сохранения синусового ритма. С механической 
точки зрения основная цель аблации при ФП состоит 
в изоляции легочных вен (ИЛВ), т.е. области, в которой 
инициируется развитие аритмии.
Считается, что во время выполнения аблации акти-
вируются механизмы, способствующие развитию вос-
паления, которые влияют на риск развития рецидива 
ФП в ранние сроки после вмешательства. Результаты, 
ранее полученные авторами исследования, свидетель-
ствовали о статистически значимом снижении риска 
развития рецидива ФП в ранние сроки после выпол-
нения аблации за счет применения низкой дозы кол-
хицина в течение 3 мес, что объясняли уменьшением 
концентрации таких провоспалительных биомарке-
ров, как С-реактивный белок (СРБ) и интерлейкин-6 
(ИЛ-6). Однако, несмотря на то что в ходе выполнения 
такого исследования были получены важные данные, 
которые повлияли на тактику противовоспалительной 
терапии в ранние сроки после выполнения аблации 
с целью снижения риска развития рецидива ФП в 
этот период, оставалась неизученной эффективность 
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такого подхода в более отдаленные сроки наблюдения. 
Настоящее РКИ представляет собой запланированное 
продолжение ранее выполненного авторами исследо-
вания. 
Цель исследования
Оценить эффективность применения колхицина 
по сравнению с плацебо на частоту развития рецидива 
ФП после выполнения единственной аблации устья 
легочных вен у больных с пароксизмальной формой 
ФП.
Структура исследования
Многоцентровое рандомизированное двойное сле-
пое плацебо-контролируемое исследование; медиана 
продолжительности наблюдения 448 дней (межквар-
тильный диапазон от 365 до 720 дней).
Больные
В исследование включали больных с ФП, которая 
сопровождалась клиническими проявлениями при 
наличии не менее 2 подтвержденных эпизодов ФП в 
течение предшествующих 12 мес (прекращавшихся 
либо спонтанно в течение 7 дней либо за счет фармако-
логической или электрической кардиоверсии в течение 
менее 48 ч). Кроме того, для включения в исследование 
больных (оШ=1,00 при 95% дИ от 0,88 до 1,14; 
p=0,98). Группы больных статистически значимо 
не различались и по медиане оценки по модифи-
цированной шкале Ранкина.
Через 3 мес в группе вмешательства и группе кон-
троля АГП применяли 84,5% и 75,4% больных соот-
ветственно (p<0,001). уровень АД был статистически 
значимо ниже в группе вмешательства по сравнению с 
группой контроля (p<0,001). через 3 мес наблюдения 
в группе вмешательства и группе контроля умерли 
или имели тяжелую инвалидность 25,2% и 25,3% 
больных соответственно (оШ=0,99 при 95% дИ от 
0,86 до 1,15; p=0,09). через 3 мес такие показатели, 
как медиана оценки по модифицированной шкале 
Ранкина, общая смертность и частота развития 
осложнений сосудистых заболеваний были сход-
ными в обеих группах, но в группе вмешательства 
по сравнению с группой контроля отмечалась 
тенденция к снижению частоты развития повтор-
ного инсульта (оШ=0,65 при 95% дИ от 0,40 до 1,04; 
p=0,07).
Результаты анализа в подгруппах больных с опре-
деленными характеристиками свидетельствовали об 
устойчивости влияния исследуемой терапии на основ-
ной показатель во всех анализируемых подгруппах. 
Через 3 мес ОШ для основного показателя статисти-
чески значимо не различались во всех заранее опре-
деленных подгруппах, за исключением подгруппы, в 
которой больные были разделены в зависимости от 
продолжительности периода между развитием кли-
нических проявлений инсульта и началом терапии. В 
подгруппе больных, у которых АГТ была начата через 
24 ч после развития инсульта или более, снижение АД 
сопровождалось статистически значимым снижением 
основного показателя (ОШ=0,73 при 95% ДИ от 0,55 до 
0,97; p=0,03).
Выводы
у больных с ОИИ снижение АД с помощью АГП по 
сравнению с отсутствием их применения не приводит 
к снижению риска смерти или развития тяжелой инва-
лидности в течение 14 дней после начала терапии или 
до выписки из стационара.
